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i-Extract中のがん抑制効果を持つ物質：がん抑制因子 i-Factor（cancer inhibitory factor）を精製し，Withanone
と同定した。i-Factorは正常細胞には低毒性であり，ヌードマウスへ移植したがんの抑制効果もあることが
明らかとなった。
　次に，i-Factorの作用機構を明らかにするため，i-Extractを i-Factorおよび F1 ～ F5 に分画して，それらが





と F4がモータリン -p53間の結合を妨げ，アポトーシスを誘導する p53の活性を再び取り戻させる結果となっ
た。画分 F2，F3 ならびに F5 は，モータリン -p53 経路と別の機構で細胞増殖抑制に関与していると考えら
















審 査 の 結 果 の 要 旨
　本研究は，Ashwagandha葉に含まれるがん細胞特異的に毒性を示す化合物を分離同定してその作用機序
の一端を解明すると共に，5AZA-dCの新しい作用機構としてモータリンを介する細胞増殖抑制経路が存在
することを明らかにしたものである。いずれの場合にも細胞増殖抑制や細胞死の調節機構にモータリンが関
与し，がん抑制因子 p53 との相互作用が大切な調節点であることを明確に示したものとして高く評価できる。
　よって，著者は博士（医学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
